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位用ζ电位仪测定 ;芘荧光法测定 DCMC 临界聚集浓
度。获得 DOCA 的取代度为 2. 1 %、3. 2 %、4. 1 %、
6. 3 %(摩尔分数) 的 DCMC ;自聚集纳米微粒呈球形 ;
在蒸馏水中粒径呈单峰分布 , 平均粒径为 192 ～
347nm ,随 DOCA 的取代度增高而降低 ,在 PBS 中平
均粒径随 p H 值的降低而增高 ;在蒸馏水中ζ电位接
近 - 60mV ,然而在 PBS 中ζ电位绝对值降低 ,为 - 26
～36mV ,且随 p H 值的降低而降低 ;在蒸馏水中的临
界聚集浓度为 0. 014～0. 052mg/ ml ,随 DOCA 的取代
度增高而降低 ,在 PBS 中的临界聚集浓度比蒸馏水中
稍低。用 DOCA 疏水改性的可德兰衍射物能形成球
形的自聚集纳米微粒 , 该纳米微粒的理化性质受
DOCA 的取代度、溶剂性质、溶剂 p H 值的影响。
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1 　引 　言
两亲性聚合物由于具有潜在的生物医药领域的应
用前景而受到人们的关注[1 ,2 ] 。在水性环境中 ,通过疏
水基团的分子内和分子间的疏水作用 ,两亲性聚合物
能形成胶束或胶束样的聚集体[3 ,4 ] ,这些聚合物胶束的
疏水区域能作为各种各样疏水性药物的储库 ,因此它
们被认为是一种很有前景的药物载体[2 ,5 ] 。近年来 ,许
多研究致力于发展新型两亲性聚合物 ,如两亲性嵌段
共聚物[1 ,5 ]和疏水性修饰的水溶性聚合物 ,其中 ,疏水
基团修饰的天然多糖被广泛用作药物和基因载
体[6～9 ] 。
可德兰是微生物产生的一种多糖 ,由 1 ,32β连接
的 D2葡萄糖单元菇成的线性多糖 (图 1 (a) ) ,它潜在的
有抑制艾滋病病毒感染、血液抗凝血活性 ,并且在体外
和体内低毒[ 10 ,11 ] 。其衍生物 ———羧甲基可德兰具有抗




1 (b) )是胆汁酸的主要成分 ,在体内胆固醇、脂肪酸及
脂溶性维生素的乳化、溶解及吸收方面起了重要的作






Fig 1 Chemical st ruct ures of a repeat unit of curdlan
and deoxycholic acid
2 　材料与仪器
可德兰 ( Wako Co . , J apan) ; 脱氧胆酸 ( Sigma
Co . , St . Loius , MO , U SA) ;碳二亚胺 ( EDC) (Sigma
Co . , St . Loius , MO , U SA ) ; N2羟基琥珀酰亚胺
(N HS) (Aldrich Co . ,U SA) ;芘 (Aldrich Co . ,U SA) ;
其它溶剂和试剂均为分析纯。
红外光谱仪 ( F TS 3000 , BIO2RAD , U SA) ;核磁
共振波谱仪 (AV600 , Switzerland , 600 M Hz) ;紫外分
光光度仪 ( Sunnyvale CA , U SA) ;探头超声仪 ( Auto2
matic Ult rasonic Processor U H2500A ,China) ;动态光
散射仪 (Brookhaven BI290 Plus , U SA ) ;ζ电位测定
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仪 ( Zetasizer 3000 HS , Malvern Inst rument s L td ,
Malvern U K) ; 透 射 电 镜 ( Tecnai G2 20S2Twin ,
U SA) ;荧光分光光度计 ( Shimadzu RF24500 , J apan) ;
超声水浴清洗机 (AS5150A , China) 。
3 　实验方法
3. 1 　羧甲基可德兰的制备
羧甲基可德兰的制备按 Kun Na 和 Yang J in 等叙
述的方法进行[15 ,16 ] 。3g 可德兰与 80mL 异丙醇混合 ,
室温下搅拌 30min ,8ml 30 %氢氧化钠逐滴加入上述
反应液中 ,在室温下继续搅拌 90min ,然后 ,3. 6g 氯乙
酸分 3 次 ,每次间隔 10min 加入上述反应液中 ,混合物
继续在 55 ℃搅拌 5h ,产物过滤收集 ,并分别用甲醇2乙
酸 (7 ∶3 (体积比) ) ,甲醇2水 (4 ∶1 (体积比) ) ,甲醇 ,丙
酮洗涤 ,最后沉淀溶于水 ,用蒸馏水透析 3d ,然后冻
干。羧甲基取代度按文献报道用电位滴定[17 ] 和
1 H2NMR测定。
3. 2 　脱氧胆酸连接羧甲基可德兰 (DCMC) 的制备及
表征
0. 5g 蓬松的羧甲基可德兰通过水浴超声溶于
40ml 无水二甲基亚砜 (DMSO) ,脱氧胆酸溶于无水二
甲基亚砜 ,加入碳二亚胺和 N2羟基琥珀酰亚胺室温下
搅拌 30min ,然后溶有脱氧胆酸的二甲基亚砜溶液按
不同比例加入羧甲基可德兰的溶液中 ,继续在 45 ℃反
应 ,48h 后反应混合物倒入丙酮沉淀 ,过滤收集沉淀 ,
并分别用丙酮和甲醇洗涤 ,产物溶于水 ,用蒸馏水透析
3d 后冻干。用红外光谱仪 ( KBr 片)和1 H2NMR (D2 O/
DMSO2d6 (3 ∶1 (体积比) )进行结构确证。
3. 3 　脱氧胆酸取代度的测定
脱氧胆酸连接到羧甲基可德兰的数量按 Nichifor
等叙述的方法用紫外分光光度计测定[18 ,19 ] 。精确称量
样品 4～10mg 溶于包含有 0. 5ml DMSO、0. 5ml 60 %
的醋酸溶液、9ml 水/ 硫酸混合物 (65/ 50 , (体积比) ) 的






( m - c) / MCMC
　　c 是从相应的标准曲线计算出的脱氧胆酸的含
量 , m 是实验中使用的聚合物的量 , MDOCA是相连脱氧
胆酸基团的分子量 , MCMC是羧甲基糖单元的分子量。
3. 4 　脱氧胆酸2羧甲基可德兰自聚集体的制备
称取 DCMC 样品 ,分散于蒸馏水或不同 p H 的
PBS 缓冲液中 ,于空气振荡浴中在 37 ℃轻轻摇晃 12h ,
然后用探头超声仪 70W 超声 2min (工作 2s ,停 2s) ,超










自聚集体溶液 ,使芘的最终浓度为 6. 0 ×10 - 7 mol/ L ,
水浴超声平衡 2h 芘和 DCMC 自聚集体溶液 ,以荧光
分光光度计测定不同浓度下芘的激发和发射光谱。激
发波长为 336nm ,测量发射光谱 ,激发和发射缝宽分别
为 5 和 1nm。
4 　结果与讨论




们先合成羧甲基可德兰 ,然后用 EDC 活化脱氧胆酸的
羧基 ,N HS 做催化剂将脱氧胆酸连接于羧甲基可德兰
形成两亲性聚合物 ,图 2 为 DCMC 的合成路线。
图 2 　羧甲基可德兰/ 脱氧胆酸偶联的合成示意图
Fig 2 Synt hesis schemes of CM2curdlan/ DOCA conjugate
　　图 3 是可德兰、羧甲基可德兰、DCMC 红外光谱。
与可德兰的红外吸收光谱 (图 3 (a) ) 比较 ,羧甲基可德
兰的吸收光谱 (图 3 (b) ) 中 1718cm - 1是糖醛酸质子化
形式的吸收峰 ,1601 和 1428cm - 1 分别是羧甲基中羧
基的不对称和对称伸缩振动 ,说明了羧甲基可德兰的
形成。图 3 (c)是 DCMC 的红外光谱 ,与羧甲基可德兰
比较 ,1715cm - 1的吸收峰明显增强 ,说明脱氧胆酸通
过酯键连接于羧甲基可德兰。脱氧胆酸连接于羧甲基
可德兰的化学结构进一步以核磁共振1 H 谱 (1 H
NMR) (图 4) 测定 ,脱氧胆酸的特征峰出现于 (0. 6～
2. 5) ×10 - 6处 ,其中 0. 67 ×10 - 6 、0. 90 ×10 - 6 、0. 99 ×
10 - 6分别对应于 18、19 和 21 位甲基的化学位移。
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图 3 　可德兰、羧甲基可德兰、羧甲基可德兰/ 脱氧胆
酸偶联体的红外光谱
Fig 3 F T2IR spect ra ofcurdlan , CM2curdlan and DC2
MC
图 4 　羧甲基可德兰/ 脱氧胆酸偶联的核磁共振1 H 谱
Fig 4 1 H NMR spect ra of DCMC 4. 1 in D2 O/ DMSO2
D6
4. 2 　DCMCs 自聚集纳米微粒的制备及表征




Fig 5 TEM images and particle size analysis of t he








有报道[20 ,21 ] 。
不同取代度 DCMCs 在蒸馏水中的粒径及粒径分
布见表 1 ,不同取代度的自聚集纳米微粒在蒸馏水中
的平均粒径在 192～347nm ,且随着取代度的增加 ,平
均粒径降低 ,说明取代度增加后形成了更紧密的疏水
核心。取代度为 4. 1 的 DCMC 自聚集纳米微粒在
PBS 中的粒径随着 p H 值的降低而增加 (表 2) ,其它取
代度纳米微粒也有这种现象。表 1 中 DS 为脱氧胆酸
的取代度 ,由紫外分光光度仪测定 ; d 和取代度为在蒸
馏水中的平均粒径和粒径分布由动态光散射仪测定 ;ξ
为 DCMCs 在蒸馏水中的ξ电位 (浓度为 2mg/ ml) ; cac
为在蒸馏水中的临界聚集浓度由芘荧光发射光谱测
定。表 2 中样品 DCMC4. 1 , 浓度为 2mg/ ml , T =
25 ℃; d 为在不同 p H 值 PBS 中的平均粒径和粒径分
布由动态光散射仪测定 ;ξ为在不同 p H 值 PBS 中的ξ




Table 1 Characterization of CM2curdlan2seoxycholic









DCMC2. 1 2. 1 347 0. 151 - 60. 1 0. 052
DCMC3. 2 3. 2 326 0. 133 - 60. 4 0. 043
DCMC4. 1 4. 1 290 0. 307 - 61. 0 0. 023
DCMC6. 3 6. 3 192 0. 268 - 54. 8 0. 014
表 2 　羧甲基可德兰2脱氧胆酸偶联物在不同 p H 值
PBS 中的特征
Table 2 Characterization of CM2curdlan2deoxycholic
acid conjugates in PBS of different p H
p H d(nm) 取代度 ξ(mV) cac
5. 0 315 0. 086 - 25. 9 0. 011
6. 5 299 0. 005 - 32. 2 0. 015




4. 1 的 DCMC 自聚集纳米微粒的ζ电位的绝对值在
PBS 中降低了 (表 2) ,这是因为 PBS 的电解质离子屏
蔽了纳米微粒表面上负电荷的羧基。此外 ,自聚集纳
米微粒的ζ电位的绝对值随着 p H 值的降低而降低 ,
这是因为纳米微粒表面的羧基在低 p H 值条件下电离
减少 ,因此粒子之间的电荷排斥作用降低 ,导致粒子的
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聚集行为 ,这解释了自聚集纳米微粒的粒径随着 p H
值的降低而增加的现象。
4. 3 　DCMCs 自聚集纳米微粒的临界聚集浓度





高[22 ] 。图 6 是芘和取代度为 4. 1 的 DCMC 在蒸馏水
中的自聚集体混合后的荧光发射光谱。由图 6 可以看





射光谱中第一峰强度与第 3 个峰强度的比值 ( I1 / I3 )
而决定 cac。图 6 中激发波长是 336nm ,光谱积累时间
为 4s/ 1nm。
图 6 　DCMC4. 1 在蒸馏水中的荧光发射光谱 (芘的
浓度为 6. 0 ×10 - 7 mol/ L)
Fig 6 Effect of polymer concent ration on t he fluores2
cence emission spect ra of pyrene ( 6. 0 ×10 - 7
mol/ L)
　　图 7 说明了 I1 / I3 值随着 DCMC4. 1 浓度的变化。
在低聚合物浓度时 , I1 / I3 值接近于芘在水中的值 (1.
87) [23 ] ,当浓度超过一临界浓度时 ,随着两亲性聚合物
浓度增高 , I1 / I3 值线性降低。对曲线的两段进行线性
拟合 ,水平线与斜线的交点对应的浓度被认为是 cac。
各个 DCMCs 在蒸馏水中的 cac 值列于表 1 ,可见 DC2
MCs 的 cac 小于一般小分子表面活性剂两个数量级以
上 ,这种低 cac 浓度说明由双亲性大分子形成的自聚
集体在生理液态环境中将具有良好的稳定性 ,对双亲
性大分子自聚集体作为药物载体具有重要意义。从表
1 中还可以看出 ,随着脱氧胆酸取代度的增加 , cac 值
降低。表 2 列出 DCMC4. 1 在不同 p H 值 PBS 中的
cac 值 ,可见在 PBS 中的 cac 比在蒸馏水中的低 ,且随
着 p H 值的降低 ,cac 值轻度降低 , 这是因为在 PBS 中
有一些离子 ,屏蔽了羧基的电荷 ,使得 DCMCs 更容易
聚集 ,而且 ,在低 p H 值条件下 ,羧基带的电荷比高 p H
值时要少 ,因此在低 p H 值条件下 ,cac 要轻度降低。
图 7 　DCMC 4. 1 自聚集体的荧光发射光谱 I1 / I3 的
强度比与对数浓度关系图
Fig 7 Intensity ratio ( I1 / I3 ) f rom emission spect ra vs






在蒸馏水、PBS 溶液中的ζ电位是负的 ,而在 PBS 中ζ
电位的绝对值低于蒸馏水中。平均粒径、ζ电位随 p H
值的改变而改变。在蒸馏水中的 cac 范围为 0. 014～
0. 052mg/ ml ,随脱氧胆酸的取代度增高而降低 ,在
PBS 中 cac 降低 ,且随着 p H 值的降低 , cac 值轻度降
低。
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Preparation and characteristics of self2assembled nanoparticles of
curdlan derivatives2deoxycholic acid conjugates
GAO Fu2ping1 ,ZHAN G Hui2zhu1 ,L IU Ling2rong1 , YAN G Xin2du1 ,ZHAN G Qi2qing1 ,2
(1. Instit ute of Biomedical Engineering , Chinese Academy of Medical Science , Tianjin 300192 , China ;
2. Research Center of Biomedical Engineering Medical School , Xiamen U niversity ,Xiamen 361005 , China)
Abstract :To hydrop hobically modify curdlan derivatives2carboxymethyl curdlan and investigate it s self2aggre2
gates behavior , to do p reparation for f urt her investigations as drug carriers. After curdlan was carboxymet hyl2
ated deoxycholic acid (DOCA) was covalently at tached to carboxymethylated (CM)2curdlan by ester . The de2
gree of DOCA substit ution (DS) was determined spect rop hotomet rically. The p hysicochemical p roperties of the
self2assembled nanoparticals were investigated using t ransmission elect ron microscopy ( TEM) , dynamic light
scattering , zeta potential , and fluorescence spect ro scopy. The degree of DOCA substit ution was 2. 1 , 3. 2 , 4. 1 ,
or 6. 3 DOCA group s per hundred anhydroglucose unit s. The TEM images demonst rated that t he shape of the
self2aggregates is sp herical . DCMC conjugates p rovided monodispersed self2aggregates in water , wit h mean di2
ameters decreasing with increasing DOCA DS in the range of 1922347nm. The mean diameter increased with de2
creasing p H in PBS. DCMC aggregates were covered wit h negatively charged CM2curdlan shells , exhibiting zeta
potential near - 60mV in distilled water and - 26236mV in PBS. The critical aggregation concent ration ( cac) of
t he DCMC were 0. 01420. 052mg/ ml in distilled water depending on t he degree of substit ution (DS) of DOCA
and were slightly lower in PBS t han in distilled water . DOCA hydrop hobic2modefied CM2curdlan provided
sp herical self2assembled nanoparticals , t heir p hysicochemical p roperties were affected by DS of DOCA , solvent
p roperty and t he p H of solvent .
Key words : curdlan derivatives; deoxychol ic acid; self2assembled nanopartical
(上接第 314 页)
Characteristic and property of polyi2butylacrylate resin for
oil fume adsorption synthesized by microwave irradiation
L I Jing ,L I Zhong , XI Hong2xia ,XIA Qi2bin , PAN Hong2yan
( The Key Laboratory of Enhanced Heat Transfer & Energy Conservation of Minist ry of Education ,
Sout h China University of Technology , Guangzhou 510640 ,China)
Abstract :In t his paper , polyi2butylacrylat resin was synt hesized by means of microwave irradiation. Chemical
group s , morp hologies and text ural p roperties of t he synt hesized polyi2butylacrylat resins were characterized re2
spectively by using fourier t ransform inf rared spect roscopy ( F T2IR) and scanning elect ron microscopy (SEM) .
It s adsorption of oil f ume was measured. The effect s of textural p roperties of on it s adsorption of oil f ume were
discussed. Result s showed t hat t he initiator Dose and cross2linking agent dose had influence on adsorption ca2
pacity of t he synt hesized resins , and when t he initiator dose and cross2linking agent dose were respectively 0.
5 % and 0. 15 % , t he synt hesized resins had not only a developed porous st ructure but also maximum amount ad2
sorbed of oil f ume. Hencefort h , with increase of t he initiator dose and cross2linking agent dose , adsorption ca2
pacity of t he synt hesized resins toward the oil f ume decreased. In comparison wit h synthesis met hod of t radi2
tional water2bat h heating , t he use of microwave irradiation method can improve efficiency of conversion reac2
tion , and greatly shorten synthesis reaction time f rom 4h to 2h. The WR resin synthesized by microwave irradi2
ation had higher adsorption capacity of oil f ume compared to t he NR resin synthesized by t raditional water2bat h
heating met hod. In addition , t he amount adsorbed of oil f ume on t he WR resin was higher t han t hat on activated
carbon.
Key words : microwave irradiation ; synthesis; resin ; oil f ume ; adsorption
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